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1.GİRİŞ 

 

      Günümüzde özellikle genç nüfusta enerji içeceği kullanımı giderek 

yaygınlaşmaktadır (1). Herhangi bir kısıtlamaya tabi olmayan ve piyasada 

kolaylıkla bulunabilen bu içeceklerin sağlık üzerine etkileri tam 

bilinmemektedir. İçerdikleri yüksek miktardaki kafeinle dikkat çeken bu 

içecekler dayanıklılığı,  fiziksel ve mental performansı artırdıkları iddiasıyla 

satışa sunulmaktadır. Enerji içeceklerinde  temel içerik olan yapay kafein, 

şeker , taurin ve glukuronolaktonun yanı sıra  inositol, vitaminler 

(niasin,pantotenik asit, B6,B12), aroma vericiler ve  renklendiriciler 

(karamel,riboflavin) bulunmaktadır(2). 

Kafein içerikli enerji içecekleri ile yapılan çalışmalar içerdikleri kafeine bağlı 

olarak  kan basıncı ve kalp hızında artışa yol açtıklarını göstermiştir (3, 4). 

Vasküler endotel, vasküler tonusu ayarlayan bir takım mediyatörler salgılayan 

geniş bir parakrin organdır. Endotel bir çok iç ve dış uyaranı kabul ederek  

uygun yanıtlar vermek, pro- ve anti – infalamatuvar mediatörler salgılamak, 

prokoagülan ve antikoagülan  etkinlik, vazomotor fonksiyonlar, hücresel besin 

dengesi, yeni kan damarlarının oluşması,  programlanmış hücre ölümünün 

düzenlenmesi  gibi   bir takım fonksiyonlara sahiptir (5, 6). 

      Endotel disfonksiyonu ateroskleroz, hipertansiyon, diyabet gibi 

hastalıkların patofizyolojisinde rol oynar. Endotel disfonksiyonu daha 

aterosklerotik  morfolojik değişiklikler oluşmadan ortaya çıkar ve lezyon 

gelişimine ya da klinik komplikasyonlara neden olabilir (7). Aterosklerozun 

genç yaşlarda başladığı ve uzun süre sessiz olarak ilerlediği düşünülürse, genç 

yaşlarda endotel disfonksiyonuna sebep olan faktörlerin  subklinik 

aterosklerozun başladığı bu yaşlarda endotel fonksiyonlarını  bozarak ileri 

yaşlarda klinik ateroskleroza yol açma olasılığı yüksektir. Enerji içeceği 

kullanımına bağlı aritmi bildirimleri nedeniyle enerji içeceği kullanımının kalp 

ritmi üzerine etkileri araştırılmıştır ancak kardiyovasküler hastalıkların 

gelişiminde çok önemli rol oynayan endotel fonksiyonları üzerine etkilerini 

araştıran fazla çalışma yoktur ve sonuçları çelişkilidir. Daha önce yapılan bir 

araştırmada enerji içeceklerinin akut dönemde trombosit fonksiyonlarını ve 
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arteriyel tonometri ile değerlendirilen endotel fonksiyonlarını bozduğu 

görülmüştür (8). Grasser ve arkadaşları ise iyontoforez ve lazer akım Doppler 

ile mikrovasküler endotel fonksiyonu üzerine etkilerini değerlendirmiş ve 

enerji içeceği ile asetilkolin aracılı vazodilatasyonda artış olduğunu 

göstermiştir (9). Bu araştırmaların hiçbirinde endotel fonksiyon değerlendirme 

yöntemi olarak akım aracılı vazodilatasyon kullanılmamıştır. 

      Akım aracılı vazodilatasyon (AAV-flow mediated dilation ) endotel 

fonksiyonlarının indirekt olarak değerlendirilmesinde kullanılan bir yöntemdir. 

Noninvaziv ve tekrarlanabilir olması nedeniyle son yıllarda araştırma amaçlı 

olarak sık kullanılmaktadır ancak rutin klinik pratiğe girememiştir. 

      Çalışmamızın amacı herkese açık , gıda ve içecek satış merkezlerinden 

herhangi bir kontrole tabi tutulmadan alınabilen  enerji içeceklerinin  endotel 

fonksiyonuna akut etkisini araştırmaktır. Bu çalışma tek merkezli, kesitsel 

girişimsel olmayan bir araştırma olarak düzenlenmiştir. Enerji içeceklerinin 

ateroskleroz, hipertansiyon, diabetes mellitus gibi sık görülen hastalıkların 

patofizyolojisinde rol oynayan endotel fonksiyonları üzerine olumsuz bir  etkisi 

olup olmadığının bilinmesi toplum sağlığı açısından da önem taşımaktadır. 
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1.Enerji içecekleri 

      Son yıllarda  çıkan ölüm haberleriyle popülaritesi tehlikeye giren  ancak  

hızlı bir şekilde geri dönen enerji içecekleri başta adolesanlar ve gençler olmak 

üzere toplumda yaygın olarak tüketilmektedir (1). Piyasaya fiziksel ve bilişsel 

performansı, konsantrasyon ve dayanıklılığı artırdıkları iddiasıyla 

sürülmüşlerdir. Avrupada ilk kez kullanıldıkları 1987 yılından itibaren 

kullanımları giderek daha da yaygınlaşmıştır.  Bazı enerji içecekleri özellikle 

atletler için üretilmiştir, ama çoğu genel kullanıma yöneliktir. Temel olarak 

değişen miktarlarda sentetik kafein içermektedirler. Ancak bir kısım enerji 

içeceğinde guarana tohumu denilen ve  yüksek oranda kafein içeren  bir bitki 

ekstresi mevcuttur ve buradan gelen kafein doğal ürün olarak kabul edilerek  

içerik olarak hesaplamalara katılmamaktadır. Kafeine ek olarak taurin, 

glukoronolakton, B grubu vitaminler, inositol gibi maddeleri de ihtiva 

etmektedirler(2). 

Piyasaya çıkan bazı yeni ürünler, haşhaş tohumu özü, ginseng  veya efedrin 

gibi stimulanları da içerebilmektedir. Kanada verilerine göre adolesanların 

%30 kadarı enerji içeceği tüketmektedir (10). Büyüme hormonunun etkisi ile 

kafein metabolizmasının yavaşladığı bu yaşlarda istenmeyen etkilere yatkınlık 

daha fazladır.  Enerji içeceği tüketenler arasında yapılan araştırmalarda 

içecekleri tüketmekteki 3 ana neden 1) uyanıklığı artırmak 2) akran baskısı 3) 

spor performansını artırmak olarak sıralanmıştır. Gençler hem reklamların hem 

de akranlarının etkisinde kalarak olası yan etkiler konusunda 

bilinçlendirilmediklerinden enerji içeceklerini tüketmektedirler. Enerji 

içeceklerine bağlı istenmeyen etkilerin büyük bir kısmı kafein nedeni ile ortaya 

çıkmaktadır. Kafeine bağlı etkilerin yanı sıra bu içeceklerin özellikle alkol ile 

karıştırılarak kullanımında uyarıcı etkileri nedeni ile alkolün depresan 

etkilerinin maskelenebileceği ve bireylerin alkol intoksikasyonlarının farkına 

varamayabilecekleri öne sürülmektedir(11). 

      Dünya genelinde enerji içeceklerinin kafein içerikleri değişkendir. Dünyada 

en sık tüketilen doz litrede 300 mg olmakla beraber bazı markalar  litrede 1000 
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mg kafeine kadar içerebilmektedir. Ülkemizde ise enerji içeceklerinin kafein 

içeriği 26309 sayılı Resmi Gazetede yayınlanan Türk Gıda Kodeksi Enerji 

İçecekleri Tebliği ile kısıtlanmıştır. Bu tebliğe göre enerji içeceklerinin kafein 

miktarı 150 mg/L ile sınırlanmıştır. Aynı tebliğe göre  enerji 

içeceklerinin etiketinde tüketici tarafından kolaylıkla görülebilecek şekilde şu 

uyarı yer almalıdır;  "Alkol ile karıştırılarak veya beraber tüketilmemelidir. 

Çocuklar, 18 yaş altı kişiler, yaşlılar, diabetikler, yüksek tansiyonu olanlar, 

gebe ve emzikli kadınlar, metabolik hastalığı olanlar, böbrek yetmezliği 

olanlar ile kafeine hassas kişiler için tavsiye edilmez. Sporcu içeceği 

değildir, yoğun fiziksel aktivite sırasında veya sonrasında tüketilmemelidir. 

Günlük 500 ml’den fazla tüketilmesi tavsiye edilmez."  

Kafein 

      Kafein  matein ve ya guaranin  adı ile de bilinen acı , beyaz kristal seklinde 

ksantin alkaloit olan uyarıcı bir maddedir. Bazı bitkilerin tohum, yaprak ya da 

meyveleri içinde değişen miktarda bulunur. En sık kahve bitkisinin tohumunda 

ve çay bitkisinin yapraklarında bulunur. Diğer kaynaklar Yerba mate, guarana 

çilek ,guayusa ve kutsal yaupon bitkileridir. 

      İnsanlarda kafein geçici uyanıklık yaratır ve merkezi sinir sistemi uyarıcısı 

olarak etki gösterir. Dünyanın en yaygın ve hemen hemen her yerinde yasal  ve 

düzenlemeye tabi tutulmadan  olarak kullanılan  psikoaktif maddesidir. 

Örnegin kuzey Amerika’da yetişkinlerin %90’ı her gün   kafein içeren yiyecek 

ve içecekler tüketmektedir(12). 

Santral sinir sistemi stimulasyonunun yanı sıra yağ dokusundan serbest yağ 

asidi salınımını sağlar, metabolima hızını ve enreji tüketimini artırır ayrıca 

diüreze neden olur. Kafein yapı olarak adenozin molekülüne benzer ve santral 

sinir sistemi, solunum sistemi, böbrek, gastrointestinal sistem ve 

kardiyovasküler sistemlerde yaygın olarak bulunur (13). Günlük ortalama bir 

kahve  tüketim ile sağlanan plazma konsantrasyonlarında adenozin A1/A2A 

reseptörlerine zayıf olarak bağlanır ve merkezi sinir sisteminde asetilkolin 

reseptörleri aracılığı ile stimülasyon sağlar. Daha yüksek dozlarda ise 

fosfodiesteraz inhibisyonu, iskelet kası, kalp ve nöronlarda hücre içi kalsiyum 
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mobilizasyonu gibi mekanizmalara bağlı olarak farklı etkiler ortaya çıkabilir 

(14). 

      Kafeinin vasküler doku üzerinde etkileri değişkendir. Endotel hücrelerinde 

hücre içi kalsiyum artışı ve nitrik oksit yapımını artırır ve vazodilatasyona yol 

açar (15). Ancak vasküler düz kas hücreleri üzerinde fosfodiesteraz 

inhibisyonu ve  adenozin reseptör blokajı nedeni ile vazokonstriktör etkisi 

vardır. Buna bağlı olarak akut tüketimde net etki kan basıncında artış olarak 

kendini gösterir. Endotel fonksiyonları üzerine yapılan araştırmalarda kafeinli 

kahve tüketimi ile endotel fonksiyonları bozulurken(16) kafeinsiz kahve 

endotel fonksiyonlarını olumlu yönde etkilemektedir(17).Bu bulgular kahve 

içinde bulunan kolojenik asitler gibi antioksidanların endotel fonksiyonunu 

olumlu etkilediği ancak kafeinin olumsuz etkilerinin bu etkileri nötrlediği 

şeklinde yorumlanabilir. Bir çalışmada  saf  kafein tabletleri alımı sonrası 

egzersiz sırasında miyokard  kan akımının bozdulduğu gösterilmiştir(18).  Bir 

diğer  çalışmada ise hipertansiyonu olmayan genç bireylerde istirahat halinde 

kafein alımı sonrası sistolik kan basıncı anlamlı  derecede yüksek bulunmuştur, 

buna karşın direnç egzersizi sonrası sistolik kan basıncı ve ortalama kan 

basıncında azalma saptanmıştır(19). 

      Toksik kafein dozu ortalama bir yetişkin için  10 gram olarak belirlenmiş, 

güvenli olarak kullanılabilecek miktar günlük 200 miligramdan az olarak kabul 

edilmiştir(20).  Özellikle kahve şeklinde kafein tüketimi antioksidan 

etkilerinden dolayı bazı kanser tipleri, Parkinson hastalığı gibi bazı  

hastalıklara karşı hafif koruyucu  etkiye de sahip olabilir(21). Buna karşın  

uzun vadeli ve aşırı miktarda tüketimi kalp ve damar hastalıkları açısından  

sağlık riskleri taşıyabilir. Enerji içeceği şeklinde aşırı kafein tüketimine 

bağlanan koroner vazospazm ve kardiyak arrest(22) ya da fatal aritmiler(23) 

vaka sunumları halinde bildirilmiştir. Hayvan deneyleri kafeinin proaritmik 

etkilerini gösterse de genel olarak bu etkiye neden olan dozlar gündelik 

kullanımda tüketilen dozlardan çok daha fazladır(24). Ancak enerji 

içeceklerinin bir kısmının oldukça yüksek konsantrasyonda kafein içerebileceği 

akılda tutulmalıdır. Bazı insanlarda özellikle akşam tüketildiğinde uyku 

bozukluğu  yapabilir, fakat uyku üzerine kafeinin etkisi oldukça değişkendir.  
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      Enerji içeceklerine bağlı yan etkilerin çoğu kafeinin sempatomimetik 

etkileri nedeni ile görülmektedir. Kafeinin bilinen yan etkileri arasında 

uykusuzluk, başağrısı, sinirlilik, bulantı, kusma, kardiyak aritmiler, 

hipertansiyon, halusinasyonlar, deliryum hatta ölüm sayılabilir. Kafeinin 

sadece tüketimi değil çekilmesi de istenmeyen etkilere yol açabilir. 

Taurin 

         Taurin hayvan dokularında yaygın  olarak  bulunan bir organik asittir(25). 

Safranın önemli bileşenidir ve kalın barsaklarda safra asidi konjugasyonu, 

antioksidasyon, osmotik düzenleme, membran stabilizasyonu ,kalsium sinyal 

modülasyonu gibi birçok temel biolojik rolü vardır(26). 

İskelet  kaslarının gelişmesi, kardiyovasküler sistemin normal fonksiyon 

görmesi, retina fonksiyonu ve merkezi sinir sistemi gelişimi için gereklidir. 

İnsanlarda taurin çoğunlukla ekzojen olarak alınır ve çok küçük bir kısım 

karaciğerde sentezlenir. Taurin kullanımının sağlık üzerine herhangi bir 

olumsuz etkisi bildirilmemiştir. Taurinin norepinefrin ya da anjiotensin 2 

düşüşüne sebep olarak kan basıncını düşürebileceği ve bu sayede kafeinin kan 

basıncı üzerine olan olumsuz etkisini bir miktar düzeltebileceği 

düşünülmektedir(27). Taurin HepG2 hücrelerinde apolipoprotein B100(VLDL 

ve LDL nin temel yapısal bileşeni) salgılanmasını azaltarak, serum lipidlerini 

düşürür. Bu nedenle ateroskleroz ve koroner kalp hastalıklarının önlenmesinde 

muhtemelen yararlıdır(28, 29). 

Yüksek taurin  dozlarının etkisi belirsizdir. Ülkemizdeki enerji içeceklerinin 

taurin içeceği 800 mg/l ile sınırlanmıştır 

Glukuronolakton 

            İnsanlarda askorbik asit sentezi için bir  ön madde olarak 

kullanılabilir(30). 

B-glukuronidaz karaciğerde morfin, depo medroksiprogesteron asetat gibi 

toksik maddelere birleşerek glukuronidler şekilde atılmasına sebep olarak 

detoksikant olarak görev yapar(31). Bu etkilerinden dolayı enerji içeceklerinde 

kullanılarak toksik maddelerin atılmasına yardım ettiği iddia edilir. 
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2.2. Endotel 

      Endotel hücreleri tüm lenf ve kan damarlarının iç yüzeyini örter ve 

biyolojik olarak  aktif bir bariyer oluşturur. Yetişkin insan vücudunda 100gr 

ağırlığında ve 3000 m2 yüzey alanını kaplayan en az bir trilyon  endotel 

hücresi  bulunur(32, 33). Diğer bütün organlarla dinamik  bir ilişki içindedir. 

Kan ile arter ve venlerin trombojenik potansiyele sahip subendotelyal dokuları 

arasında astar görevi görür. Sağlam endotelin özellikleri ve endotelden salınan 

mediyatörler Tablo 2.1. ve Tablo 2.2 de özetlenmiştir.  

 

Tablo 2.1. Sağlam Endotelin Özellikleri  

               

1-Vazomotor tonusu regüle eder  

2-Nontrombojenik yüzey oluşturur ve tromboz/fibrinoliz regülasyonu sağlar 

3-Vasküler hücre büyümesini regüle eder  

4-Lökosit ve trombosit adezyonunu regüle eder  

5-Lipid oksidasyonunu düzenler  

6-Seçici geçirgen bir bariyer oluşturur  

7-Trombojenik cevabı düzenler   

 

Tablo 2.2.  Endotelden Salınan Mediyatörler  

                

Vazodilatör mediyatörler  

Adenozin 

 Nitrik Oksit 

 Prostasiklin (PGI2)  

Endotel Kaynaklı Hiperpolarizan Faktör (EKHF)  

Vazokonstriktör mediyatörler  

Endotelin-1 (ET-1)  

Anjiyotensin II  

Platelet Aktive Edici Faktör (PAF)   
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      Endotel bir çok iç ve dış uyaranı kabul ederek  uygun yanıtlar vermek, pro- 

ve anti – infalamatuvar mediyatörler salgılamak, prokoagülan ve antikoagülan  

etkinlik, vazomotor fonksiyonlar, hücresel besin dengesi, yeni kan 

damarlarının oluşması,  programlanmış hücre ölümünün düzenlenmesi  gibi   

bir takım fonksiyonlara sahiptir(5)(Şekil 2.1.). 

 

 

 

Şekil 2.1.Endotelin  bir takım uyaranlara yanıt olarak salgıladığı mediatörler ve 

etkileri J Am Coll Cardiol. 2012;60(16):1455-1469. ‘dan modifiye edilmiştir. 

 

 

      Endotel heterojen özelliğe sahip olup hücreleri  onu çevreleyen dokulardan 

gelen sinyalleri alma ve yanıt verme özelliğine sahiptir. Çözünür mediyatörler, 

hemodinamik kuvvetler , sıcaklık, PH ve oksijenlenme değişimleri  gibi 

fiziksel ve hormonal uyarılara yanıt olarak vazomotor tonus, vasküler 

geçirgenlik, hemostatik  denge ve inflamatuvar sinyaller düzenlenir ve hücre 

sağkalımı ve çoğalması sağlanır. Farklı dokularda endotel farklı özellik 
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gösterebilir. Örneğin merkezi sinir sisteminde kan-beyin bariyerini oluşturan 

sıkı bağlantılara sahipken endokrin bezleri  ve böbrek glomerülünde  hormon 

salgılanması ve plazma filtrasyonuna izin vermesi için transsellüler gözenekleri 

içeren ( fenestre  ) yapıdadır(34). 

 

2.2.1.Nitrik Oksit Üretimi 

      Vazomotor fonksionlar endotel bağımlı ve bağımsız mekanizmaların bir 

kombinasyonu olarak düzenlenir. Endotel hücreleri arteriollerin  tonusunu 

düzenlemek ve kan basıncı kontrolüne katkıda  bulunmak amacı ile vazoaktif 

moleküller üretir. Bu faktörler vazodilatörleri (NO; Prostasiklin vb.) ve 

vazokonstriktörleri (endotelin, tromboksan A2 ve trombosit aktive edici faktör) 

içerir.  

      Endotelden salınan en güçlü ve önemli vazodilatör mediyatörlerden biri 

nitrik oksit (NO) dir.  İlk olarak 1980 yılında Furchgott ve Zawadzki(34),  

tavşan aortasında asetilkoline bağlı gevşemenin ancak sağlam damar endotel 

hücrelerinin varlığında gerçekleşebileceğini gösterdiler. Endotele bağlı 

gevşemeye yol açan bu potent vazodilatöre ilk başta endotelden salınan 

gevşetici faktör (EDRF) adı verildi. EDRF nin endotelden salgılandıktan sonra 

aşağısındaki düz kas hücrelerine ulaşarak asetilkoline bağlı gevşemeyi 

sağladığı, endotel devamlılığı bozulduğunda ise asetilkoline bağlı 

vazodilatasyonun yetersiz kaldığı gösterildi. Daha sonraki yıllarda Furchgott ve 

Ignarro (35) ayrı ayrı EDRFnin nitrik oksit olabileceğini ileri sürdüler. Son 

olarak Palmer (36) ve ark. EDRF ve nitrik oksidin benzer farmakolojik yapıda 

olduğunu gösterdiler. 

      Endotele ait özelliklerinin birçoğu nitrik oksit (NO) molekülü aracılığı ile 

ortaya çıkmaktadır. NO endotel hücreleri üzerinde vasküler tonusu azaltarak 

vazodilatasyona sebep olan güçlü bir vazodilatatördür. Endotelden salınan NO 

yarı esansiyel bir aminoasit olan L-arjinin‘den endotelyal nitrik oksit sentaz 

(eNOS) aracılığıyla sentezlenir(32). Nitrik oksit daha sonra damar düz 

kaslarına geçerek hücre içi guanilat siklaz enzimine bağlanır ve bu enzimi 

aktive ederek siklik guanozin monofosfat (cGMP) yapımını artırır. 

Sarkoplazmik retikulumda cGMP kalsiyum konsantrasyonu azaltarak düz kasta 
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gevşemeye neden olur. Normal şartlarda endotelden hem nitrik oksit ve 

prostasiklin gibi vazodilatatörler, hem de endotelin ve endothelium-derived 

hyperpolarizing factor (EDHF) gibi vazokonstriktör maddeler salınmaktadır. 

Damar tonusu bu faktörlerin ve sempatik sinir sisteminin dengesine 

bağlıdır(37). Endotelden NO sentezine yol açan başlıca uyarı kan akımının 

neden olduğu makaslama gerilmesidir (shear stress). Akım hızındaki artış 

(shear stress) iyon kanallarını (kalsiyum, potasyum ve sodyum) etkileyerek 

endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) enzimini aktive eder ve endotel 

hücrelerinden nitrik oksit sentezini uyarır (Tablo2.3). Kan damarları akım 

hızındaki artışa (shear stress) yanıt olarak dilate olurlar, bu durum akım aracılı 

vazodilatasyon (AAV) olarak adlandırılır. Egzersiz, asidoz, hipoksi, basınç 

artışı ve gerilme ise endotelden NO’nun açığa çıkmasını azaltır. Nitrik oksidin 

azalması veya kaybı ateroskleroz için zemin hazırlar(38, 39) .  

 

Tablo 2.3.  NO salınımına yol açan nedenler 

               

Nörotransmitterler (asetilkolin ve noradrenalin)   

Trombositlerden salınan maddeler (serotonin, adenozin difosfat)  

Koagülasyon sırasında oluşan maddeler (trombin)  

Damar duvarında oluşan otakoidler (histamin, bradikinin ve endotelin)  

Pulsatil stres ve akımın shear stresi   

 

Anormal nitrik oksit metabolizmasının olası sebepleri: 

 NO sentez kofaktörü tetrahidrobiopterin( sepiapterinden sentezlenir) azalması 

(40). 

 Asimetrik dimetil arjinin (ADMA) düzeyleri NO sentezinin endojen 

inhibitörüdür, ve NO azalmasına katkıda bulunabilir (5, 6, 33). Okside LDL 

endotel hücreleri tarafından ADMA’nın hazırlanmasını arttırır (5). Yüksek 

ADMA düzeyleri koroner kalp hastalığı  ve koroner olaylar için  bir risk 

faktörüdür (5, 41). 
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 Yüksek kolesterol düzeyleri  endotelde serbest oksijen radikallerinin üretini 

artırarak  L -arginin  azalmasına neden olur ve  NO sentaz  aktivitesini 

azaltarak NO seviyelerini azaltır(42). 

 Koroner kalp hastalığı olan hastalarda damar duvarının  önemli bir antioksidan 

enzim sistemi olan süperoksit dismutaz aktivitesinde azalma serbest 

radikallerin artışı ile sonuçlanır(43). 

 Kalp yetmezliği hastalarında transsellüler L-arginin transportunda azalma(44). 

                                 

 2.2.2.Endotel Disfonksiyonu 

      Sağlam damar endoteli farklı vasküler yataklarda bütünlük içinde sürekli 

değişen yarı geçirgen  bir bariyer oluşturur. Sepsis gibi bir  endoteliopati 

durumunda  bariyer fonksiyonunun bozulmasına bağlı olarak doku ödemi ve 

ekstravazasyona neden olacak şekilde artan  geçirgenlik  görülür. Endotelden 

salgılanan çeşitli ajanlar bu fenomene katkıda bulunur:  

-Tümör nekroz faktörü (TNF) alfa,gerek in vitro ve in vivo geçirgenlikte artışa 

neden olur 

-Vasküler endotelyal  büyüme faktörü(VEGF) ise anjiogenezi tetikler 

      Endotel disfonksiyonu endotel hücrelerinde Nitrik Oksit (NO) salınımında 

azalma, yıkımının artması veya vazokonstrüktör mediyatörlerin salınımının 

artışı sonucu endotele bağlı vazodilatasyonun bozulmasıdır. Oksidatif streste 

bozukluk nedeniyle endotel hücreleri fonksiyonel ve geri dönüşümlü olarak 

değişime uğrar(45). Endotel disfonksiyonu geliştiğinde  tek sıra dizili endotel 

hücrelerinin seçici geçirgen özelliği ve antitrombotik yüzey özelliği bozulur. 

Disfonksiyone aktive olmuş endotel hücrelerinden adhezyon molekülleri, 

sitokinler (IL-1, TNF-α),  kemokinler (MCP-1, IL-8) ve büyüme faktörleri 

(PDGF, FGF) salgılanır. 

Klinik olarak aterosklerotik kalp hastalığı, diyabetes mellitus, hipertansiyon 

gibi durumların patogenezinde önemli rol oynayan endotel disfonksiyonu ile 

aşikar klinik bulgular izlenmeyen çeşitli durumlarda da karşılaşılabilir: 

 

 Erken koroner hastalığı için aile öyküsü olan asemptomatik yetişkinler(45) 

 Hafif ve orta düzeyde hipertriglseridemisi olan bireyler(46) 
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 Hiperkolesterolemisi olan veya olmayan sigara içicileri 

 Normal ve ya minimal koroner hastalığı olarak kilolu olan ( vücut kitle 

indeksi25-30) ya da obez ( vücut kitle indeksi >30) bireyler(47) 

 Hiperinsulinemi ve insülin direnci ( bozukluk derecesi  kötü glisemik indeksle 

ilişkili bulunmuştur, otonomik disfonksiyon vasküler reaktivitenin önemli 

belirleyicisi ola bilir.)(48, 49) 

 Tip 2 diyabet hastalarının birinci dereceli akrabaları(50) ve insülin bağımlı 

diyabet hastaları(51, 52) Bu hastalarda otonomik disfonksiyon ve bozulmuş 

neurotransmisyon vasküler reaktivitenin önemli belirleyicileridir(53). 

 Normal koroner arterler varlığında angina pektoris ( sendrom X)(54) 

 İleri yaş (55). 

 Günlük yaşamda meydana gelen zihinsel stres  başka risk faktörü olmayan  

genç hastalarda geçici endotel işlev bozukluğuna neden olabilir(56, 57). 

 

Aterosklerozda Endotel Disfonksiyonu 

      Dislipidemi, sigara ya da diğer risk faktörlerinin  neden olduğu endotel 

disfonksiyonu ateroskleroz gelişiminin ilk basamağıdır(58). Normal ya da 

minimal hastalıklı koroner damarları olan ve koroner arter  hastalığı aile 

öyküsü olan kişilerde endotel disfonksiyonu ve mirkodolaşım bozukluklarını 

öngörmek mümkündür(59). Koroner kalp  hastalığı olan genç hastalarda 

yapılan bir çalışmada endotel disfonksiyonunun ateroskleroz ile sınırlı olmayan 

çevresel faktörleri de içeren dağınık bir süreç olduğu yorumlanmıştır(60). 

Endotel disfonksiyonunda temel sorun NO aracılı mekanizmaların susup, 

serbest oksijen radikallerinin baskın hale gelmesidir. Serbest oksijen radikalleri 

de nitrik oksit gibi kolayca difüzyon ile hücrelere ulaşıp proteinler ile 

etkileşebilir. Normalde adaptif bir mekanizma olan serbest radikal oluşumu 

bazı durumlarda organizmanın antioksidan üretme kapasitesini aşar ve sürekli 

endotel aktivasyonuna bağlı olarak vasküler hasar oluşur. Endotel sadece 

fonksiyonlarını yitirmekle kalmaz bütünlüğünü de kaybeder(7). Hasarlı endotel 

tamirinde kemik iliği kaynaklı dolaşan endotel öncü hücrelerinin önemi 

büyüktür, ancak ateroskleroz risk faktörleri varlığında bu onarıcı mekanizma 

da devre dışı kalır. Sonuç olarak yüksek oksidatif stres ile ilişkili  LDL  
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oksidasyonu sonucu monositlerin adezyonu ve subendotelyal boşluğa göç 

ederek makrofajlara dönüşmesini ve orada köpuk hücrelere  dönüşmesi takip 

eder. Bu olaylar sırasında ortaya çıkan hücresel adezyon moleküllerinin plazma 

seviyeleri ve endotel disfonksiyonu arasında yakın bir ilişki olduğu 

görülmüştür(61). 

Anormal nitrik oksit metabolizması –azalmış sentez ve daha az inhibisyon ile 

trombosit kümelenmesi  endotel disfonksiyonuna önemli katkıda bulunur(62-

64). 

      Bozulmuş NO sentezi doğrudan koroner  iskemi gelişimini 

kolaylaştırır(62). Koroner anjiografi çalışmalarında  koroner hastalığı olan 

bireylerde asetilkolin ( endotel bağımlı vazodilatör) uygulaması sonrası   

nitrogliserin( endotel bağımsız vazodilatör) ile düzeltilebilen   anormal 

vazokonstrikson olduğu gösterilmiştir(65, 66).  

      Akut koroner sendromlu ve primer perkütan koroner girişim  öyküsü olan 

hastalarla yapılan bir çalışmada  endotel disfonksiyonuna işaret eden azalmış 

dijital hiperemi yanıtının restenoz riski ile bağlı olduğu gösterilmiştir(67). 

      Koroner kalp hastalığı olan kişilerde   C reaktif  proteinin serum düzeyleri  

endotel disfonksiyonun bağımsız bir belirleyicisidir(68). 

 

Hipertansiyonda endotel disfonksiyonu 

      Arter duvarı üç tabakadan (intima-endotel, media, adventisya) 

oluşmaktadır. Bu katmanların her biri hipertansiyondan etkilenebilmektedir. 

İntravasküler basınç artışı ise arter duvarında hem fonksiyonel hem de yapısal 

değişikliklere yol açmaktadır(69). Endotelden salınan nitrik oksit vasküler 

devamlılığı da sağlamaktadır. Endotel fonksiyon bozukluğunda salınan 

vazodilatatör ile vazokonstrüktör faktörler arasındaki denge değişmiştir. 

Esansiyel hipertansiyonda endotele bağlı vazodilatasyon cevabının bozulması 

ve vazokonstrüktörlere olan hassasiyetin artması nedeniyle periferik damar 

direnci artabilmektedir. Hücreler arası bağlantıların bozulması sonucu artan 

hücre geçirgenliği, endotel yüzeyin hasarına ve düz kas hücrelerinin 

büyümesine neden olmaktadır. Arter duvarındaki katmanlarda meydana gelen 
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bu olumsuz yapısal değişiklikler hipertansif vakalarda görülen periferik 

direncin artışına neden olmaktadır(70). 

      Normal endotelde asetilkolin, vazodilatasyona neden olmaktadır. Endotel 

hasarında asetilkoline bağlı olan bu fizyolojik aktivite tersine döner. Endotel 

disfonksiyonunda vazodilatatör uyarı vazokonstrüktör uyarıya dönüşür. 

Hipertansiyonda endotel disfonksiyonu sonucunda hemodinamik strese cevap 

olarak üretilen ve vazodilatasyona neden olan NO‘in salınımı azalırken 

anjiyotensin dönüştürücü enzim ve güçlü vazokonstriktör olan ET-1 yapımı 

artmaktadır. Vasküler dokuda yüksek konsantrasyona ulaşan anjiotensin II; 

VCAM 1 ve ICAM 1 ile bazı sitokinlerin miktarının artmasına ve bu 

sitokinlerin hücre içine  akışına neden olur. 

      Hipertansif hastalarda endotel disfonksiyonu sonucunda artan serbest 

oksijen radikalleri NO‘nun damar duvarı üzerindeki yararlı ve koruyucu 

etkilerini ortadan kaldırır(71). Disfonksiyone endotel, normal endotele göre 

daha fazla miktarda süperoksid üretir(72). NO ve süperoksidin tepkimeye 

girerek oluşturdukları NO3‘ün ortamdan proton kazanıp peroksinitröz aside 

dönüşmesi ile NO kaybı ve oksidatif streste artış meydana gelir. Bunun sonucu 

olarak lipid peroksidasyonu, oksidatif nitratlanma hasarı, sitoksitite, DNA 

hasarı ve enzim inaktivasyonu gerçekleşir. Endotel disfonksiyonunun kan 

basıncı üzerine olan olumsuz etkileri sadece hipertansiyon gelişimi ile sınırlı 

kalmaz, hipertansiyon sonucu oluşan organ hasarların başlamasında da 

tetikleyici bir rol oynar(73).   

       Endotelden sentezlenen vazokonstriktif maddeler nitrik oksidin 

tanımlanmasından kısa bir süre sonra endotel hücre kültürlerinden 

vazokonstriktör maddeler de elde edildi. Bu maddelerden endotelin en güçlü 

vazokonstriktördür. Endotelinin üç izoformu arasında endotelden sadece 

endotelin-1 (ET-1) salınır ve diğerlerine göre en güçlü etkiye sahiptir. 

Endotelin A reseptörleri daha çok damar düz kaslarında bulunurken düz kas 

proliferasyonu ve vazokonstrüksiyonu sağlar(74, 75). ET-1 endotelyal 

hücrelerde ET-B reseptörlerini aktive ederek bir vazodilatatör olarak da etki 

eder ve prostasiklin ve NO salınımına neden olur. ET- 1‘in insan 

hipertansiyonun patofizyolojisindeki ve normotansif kişilerde damar tonüsünün 
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kontrolündeki rolü aktif olarak araştırılmaktadır ve ön göstergeler böyle bir 

yolun varlığını desteklemektedir. Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda güçlü 

bir vazokonstrüktör olan endotelin-1’e karşı artmış venokonstrüksiyon söz 

konusudur. Ayrıca hipoksi, glukoz, hiperkolesterolemi, kortizol ve anjiyotensin 

II de endotelin salınımını arttırmaktadırlar (76). 

 

Tip 2 Diabetes Mellitus ve endotel disfonksiyonu 

Tip2 diyabet hastalığında da endotel disfonksiyonu  belirgin şekilde ortaya 

çıkmaktadır(77, 78). (Şekil 2.2.) 

 

 

 

Rev Diabet Stud. 2013 Summer-Fall; 10(2-3): 133–156.  Published online Aug 10, 

2013. ‘ten modifiye edilmiştir. 

Şekil 2.2. Diabetes mellitusta endotel disfonksiyonu nedenleri 

 

      Dolaşımda artan biyobelirteçler endotel hücre hasarına neden olarak 

inflamasyon aktivasyonunu tetikler: Bu biyobelirteçler arasında solübl 

adhezyon molekülü olan E selektin, vasküler hücre adezyon molekülü 

(VCAM), ve interselüler adezyon molekülü 1 (ICAM) sayılabilir(79-82). 

Benzer şekilde von Willebrand factor(vWF) düzeyleri endotel hücre hasarı 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4063100/
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göstergesi olarak yüksek seyreder. Diyabet hastalarında mikroalbuminüri 

endotel hasarının bağımsız bir göstergesi olabilir(79, 83). 

      Diyabet hastalarında oksidatif stres arttığından eNOS  için gerekli olan 

tetrahidrobiopterin(BH4) ve NADPH azalması sonucu NO sentezinde azalma 

oluşur(84, 85). 

 

2.3.Endotel Fonksiyonlarının değerlendirilmesi 

      Endotel fonksiyonu tanısında altın standart kabul edilebilecek tetkik 

vasküler yapıya invazif olarak asetilkolin verilerek vazodilatasyonun ölçülmesi 

ile yapılır. Neyse ki vasküler fizyolojinin anlaşılması sayesinde endotel 

aktivasyonunun non-invazif olarak değerlendirilmesi mümkün olmuştur. 

Bunun için kullanılacak olan testin kolay, güvenilir, tutarlı ve düşük maliyetli 

olması gerekmektedir. Henüz bütün bu özellikleri bir arada sağlayan tek bir test 

yoktur.  Endotel fonksiyonlarının değerlendirilmesinde kullanılabilecek 

testlerin bir kısmı dolaşımda endotel disfonksiyonunun belirteçlerinin 

ölçülmesine dayanır.  Asimetrik dimetil arginin, P-selektin, V-CAM, I-CAM 

gibi endotel aktivasyon belirteçleri ya da sekonder prokoagülan aktivasyonu 

gösterebilecek olan doku plazminojen aktivatörü/ plazminojen aktivatör 

inhibitörü 1 gibi belirteçlerin ölçümü yol gösterici olabilir ancak çoğunlukla bu 

moleküller birden çok kaynak tarafından oluşturuldukları için yorumlanmaları 

güçtür(7). Endotel hasarı sonucu dolaşıma karışan endotel hücreleri ya da 

endotel öncü hücrelerinin ölçümü ümit vaat etse de rutin klinik kullanıma 

girememiştir. Yine mikrovasküler düzeyde endotel fonksiyonlarının 

değerlendirilmesi için kullanılabilecek arteriel tonometri ya da lazer akım 

Doppler tetkikleri mevcuttur. 

      Günümüzde vasküler endotel fonksiyonunun noninvaziv 

değerlendirilmesinde en yaygın kullanılan yöntem brakial arterden 

ultrasonografi ile AAV ölçümüdür. Fakat bu değerlendirme noninvaziv  ve 

kolay tekrarlanabilir olmasına karşın uzmanlık gerektirir ve yorumlara açıktır.  

Noninvaziv bir yöntem olarak AAV tekniği 1992 yılında Celermajer ve 

arkadaşları tarafından geliştirildi(86). Akım aracılı vazodilatasyonun koroner 
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arterlerde invazif olarak yapılan endotel fonksiyonu ölçümleri ile iyi korele 

olduğu gösterilmiştir(87). 

      AAV testi sırasında kolda ya da ön kolda  kan akımı bir sfigmomanometre 

yardımı ile geçici olarak durdurulur. Akımın tekrar sağlanması ile akut kan 

akımında artış ve bunun sonucunda vazodilatasyon oluşur. Bu hiperemi 

laminar shear kuvvetinin damarın uzun aksına paralel şekilde endotelin 

mekanoreseptörlerini uyarması sonucu oluşur(88). Bu olay eNOS aktivitesini  

arttırarak L-argininden NO sentezine neden olur(89). NO tunika mediaya 

diffüze olarak çözünebilir guanilat siklazı aktive ederek  düz kasların 

gevşemesine neden olarak vazodilatasyona neden olur. Bu da reaktif hiperemi 

sonucunda  arter çaplarında  artmaya neden olur. Akım aracılı vazodilatasyon 

ölçümünde sayısal değerlendirme hiperemi sonrası arter çapının  bazal çapa  

göre olan yüzde değişikliği (%AAV) hesaplanarak yapılır. 

AAV tekniği tekrarlanabilir ve noninvaziv bir test olmasına karşın bir çok 

subjektif durumlardan etkilenebilir: 

 

 Vitamin takviyesi: in vivo antioksidan dengesi vasküler endotel 

fonksiyonunda önemli rol oynar, oral antioksidan takviyesi sonrası 

dolaşan serbest radikallerin indirgenmesine dair veriler vardır(90). 

 Vitamin alındıktan en az 72 saat sonra AAV ölçümleri yapılması uygun 

görülür. 

 İlaçlar: Bir çok ilaç doğrudan ya da dolaylı olarak vasküler yatağı 

etkiler. Bu yüzden AAV ölçümü için alınan ilacın son dozundan sonra 

en az  dört yarılama ömrü beklenmesi gerekmektedir. 

 Sigara kullanımı: Sigara endotelial fonksiyonu bozduğu bilinen(91)  

kardiovasküler hastalıkların modifiye edilebilir bir risk faktörüdür. 

AAV ölçümünden önceki 12 saat sigara içilmemesi gerekir. 

 Kafein: Kafeinli kahvenin AAV‘i etkilediğine dair veriler mevcuttur.Ek 

olarak kafein NO aracılı vasküler dilatasyonunun bir aşaması olan 

solübl guanilatsiklazı inhibe eder. AAV ölçümünden 12 saat önce 

kafein içerikli yiyecek ve içeceklerin kesilmesi önerilir. 
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 Menstruel faz: Endogen estrojen ve progesteron üretiminin artmasının 

eNOS aktivitesini ve antioksidan kapasitesini arttırdığına dair bilgiler 

mevcuttur(92, 93). Bu nedenle premenopozal kadınlarda AAV 

ölçümlerinin  menstrual siklüsün benzer zamanlarında  yapılması 

önerilir. 

 Egzersiz sonrası / istirahat durumu: Sağlıklı yetişkinlerde(94), kilolu 

erkeklerde(VKİ>26), ve postmenopozal kadınlarda(95) yapılan 

çalışmalarda egzersizin AAVu artırdığına dair kanıtlar mevcut. 

Araştırmalarda  AAV’den  önceki 12 saat  istirahat önerilir. 

 Tokluk durumu:Yağlı ve yüksek karbonhidratlı yiyeceklerin sağlıklı 

kişilerde (96, 97)ve Tip 2 diyabet hastalarında AAV yanıtını  azalttığına 

dair veriler mevcuttur. Bununla birlikte az yağlı yiyecekler(96, 97) 

AAV’yi etkilememektedir.  

 Uygun ortam:Ölçümlerin aynı pozisyonda (supin, ayatkta ve oturur vb.) 

ölçülmesi gerekir .Ortam sakin ve  22-24 santigrat derece ısıda 

olmalıdır. 

 Tekrarlanan ölçümlerin diurnal variasyondan etkilenmemesi için günün 

aynı saatlerinde yapılması önerilir(98). 

     

     AAV ölçümlerinde bir standardizasyon sağlayabilmek amacıyla Coretti ve 

ark. Tarafından 2002 yılında bir uygulama kılavuzu yayınlandı (99). 2005 

yılında ise Deanfield ve ark.(100) endotel fonksiyonlarının non-invazif 

değerlendirmesi ile ilgili akıma bağımlı dilatasyon ölçüm tekniği ile ilgili 

öneriler de içeren bir bilgilendirme yayınladı. AAV ölçümlerinin gelecekteki 

kardiyovasküler olaylarla ilişkisi çeşitli prostektif çalışmalarda 

gösterilmiştir(101). Ayrıca yaklaşık 15000 kişinin dahil edildiği bir 

metaanalizde AAV değerinde %1 artış ile kardiyovasküler olay riskinin 

azaldığı görülmüştür (total risk 0.92 ; %95 güven aralığı 0,88-0,95)(102). 

Yakın zamanda yapılan AAV çalışmalarında AAV değerlerinin benzer shear 

oranlarında ölçülmesi gerektiği öne sürülmektedir. % AAV değerlerinin shear 

oranına bölünerek elde edilen normalize edilmiş AAV değerlerinin daha 

güvenilir olabileceği öne sürülmektedir(103). Fakat bu değişkenlerin 
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hesaplanması damar çapı ve akım hızı ölçümlerini kesintisiz olarak alabilmeyi 

sağlayan bir teknoloji  gerektirir ve bu da her zaman mümkün olmayabilir.
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1.Araştırmaya Hasta Alımı 

      Çalışmaya 18 -50 yaş arası , bilinen kronik hastalık öyküsü olmayan, 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Kardiyoloji Ana Bilim Dalında görev 

yapmakta olan sağlıklı  gönüllüler alınmıştır. Araştırmanın Ankara Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından onaylanmasının 

ardından katılmayı kabul eden toplam 30 sağlıklı gönüllü Haziran 2014 ile 

Ağustos 2014 tarihleri  arasında Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 

ekokardiyografi laboratuarlarında akım aracılı vazodilatasyon ölçümü için  

incelemeye alındı. Tüm gönüllüler araştırmaya katılmak için yazılı onam 

verdiler. 

      Bireyler sigara kullanımı açısından sorgulanarak ağır sigara içiciler (günde 

1 paket ve üstü) çalışmaya alınmadı. Gönüllüler daha önce ağır kafein 

tüketicisi olmayan bireylerden (günlük 200 mg ve altında) seçildi.  

Gönüllülerin  ölçüm öncesinde en az 6 saattir aç olmaları incelemeden önceki 

12 saat içinde kafein içeren içecekler ya da sigara tüketmememeleri istendi. 

Ölçümler alınmadan önceki 12 saat ağır egzersiz yapmamaları da önerildi. 

Tüm incelemeler saat 8:00 ile 17:00 arasında 22-24°C arasında oda 

sıcaklığında yarı karanlık sakin ortamda  yapıldı. 

 

Çalışmaya dahil olma kriterleri 

 18-50 yaş arası 

 Önceden her hangi bir hastalığı olmayan, ilaç kullanmayan 

sağlıklı bireyler 

 Günlük kafein tüketimi 200 miligramdan az olan bireyler 

 Onam vermiş olmak 

Çalışmadan dışlama kriterleri 

 Son 12 saat içinde kafein içeren içeceklerin tüketilmesi  

 Son 12 saat içinde sigara tüketilmesi 

 Obez VKI(>31) 
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 Çok zayıf ve hipotansif, olan bireyler(VKI <20) 

 Senkop hikayesi olan kişiler 

 Onam vermemiş olmak 

 

3.2. Akım Aracılı Vazodilatasyon Ölçümleri  

      Sağlıklı gönüllüler uygun koşullar sağlandıktan sonra ekokardiyografi 

laboratuvarına alınıp onam formu okutularak imzalatıldı; demografik 

özellikleri kaydedildi. Ölçümler akım aracılı vazodilatasyon ölçümleri  için 

hazırlanmış kılavuzlar ışığında aynı operatör tarafından kaydedilmiş görüntüler 

üzerinden gerçekleştirildi. Bireyler supin pozisyonda yatırılarak 

elektrokardiyografik monitorizasyon yapıldı, 10 dakika dinlendirildikten sonra 

inceleme yapılmayan koldan sfigmomanometre ile (ERKA.D-83646. 

PERFECT Aneroid  range: 29-40cm , Almanya) ile kan basıncı ölçümleri  ve 

kalp hızları alındı. Sonrasında sfigmomanometrenin manşonu ölçüm yapılan ön 

kolun tam ortasına gelecek şekilde yerleştirildi. Ekokardiyografi cihazının 

(Vivid 7,Wipro GE Healthcare,GE Medical sistems Inc,Chicago,U.S.A.)  12 

MHz  lineer vasküler ultrasonografi  transdüseri brakial arterin trasesine 

yerleştirilerek 2 boyutlu gri skala görüntülerle brakial arterin antekubital 

fossanın 5-6 cm yukarısında görüntüsü elde edildi .Mümkün olduğu kadar 

tortüozitenin ve kıvrımların olmadığı ve intimal tabakanın net görüntülendiği 

pozisyonda cilt kalem ile işaretlendi etrafındakı anatomik yapılar not edildikten 

sonra damar çapı  ve akım hızı için bazal ölçümler görüntüler kaydedilerek  

alındı. Tüm ölçümler  EKG de R dalgasının tepesine gelecek şekilde  yapıldı. 

Bazal damar çapı ölçümü için   karşı damar duvarlarının intimaları 

görüntülenerek intimadan intimaya ölümler alındı  ve aynı görüntü üzerinden 3 

ardışık  ölçüm  alınarak ortalaması alındı. Sonrasında PW Doppler aracılığı ile 

uygun örneklem genişliği seçilerek PW sample volüm damara paralel bir 

biçimde yerleştirildi ve  akım hızı ölçümleri gerçekleştirildi (Şekil 3.1.;3.2.). 

Bazal ölçümlerin alınmasını takiben ön koldaki sfigmomanometriye ait manşon 

sistolik kan basıncının en az 50mmHg üzerine çıkacak şekilde şişirilerek 5 

dakika beklenildi. 5. dakikanın sonunda manşonun havası boşaltılarak ilk 15 

saniyede PW Doppler ile akım hızı alınarak kaydedildi (Şekil 3.3.) 
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Şekil 3.1. Oklüzyon öncesi bazal arteriyel çap ölçümü 

 

 

Şekil 3.2. Oklüzyon öncesi bazal akım hızının ölçümü 



23 

 

      Hemen sonrasında 20. saniyeye denk gelecek şekilde 2 boyutlu gri skala 

üzerinden görüntüler kaydedilerek brakiyal arter çapları ölçüldü. Oklüzyon 

sonrası çap ölçümleri sırasıyla 75. ve  120. saniyede tekrarlandı.  Bütün 

ölçümlerin aynı zamanlamada olmasına ve  ardışık ölçümlerin ortalamasının 

alınmasına dikkat edildi (Şekil 3.3.). 

 

 

 

 

Şekil 3.3. Oklüzyon kaldırıldıktan sonra 75.saniye AÇ ölçümü 

 

      Bazal ölçümleri alınmış gönüllüye metal kutuda 355 ml volüm ve 150 

mg/L (355 ml volüm için 53,25 mg) kafein içeren  enerji içeceği verilerek  

oturur pozisyonda 20 dakika içinde içilmesi istendi. Enerji içeceğinin içiminin 

bitişinden 60 dakika sonrasında gönüllü tekrar supin pozisyona alındı tekrar 

kan basıncı ve kalp hızı ölçümleri kaydedildi. Tanımlanmış olan protokole göre 

tekrar bazal ölçümler  EKG eşliğinde R dalgasının tepesine gelecek şekilde 

alındı. Manşon sistolik basıncın en  az 50 mmHg üzerine şişirilerek 5 dakika 

bekletildi, 5.dakikanın sonundan itibaren tekrar ölçümler içecek öncesi 
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protokoldeki sırada alındı. Tüm veriler önceden hazırlamış olduğumuz çalışma 

formuna kaydedildi. Enerji içeceği öncesi ve sonrası alınan değerler aşağıda 

verilmiş formül kullanılarak %AAV (flow mediated vasodiation-akım aracılı 

vazodilatasyon) değerleri hesaplandı. 

 

   %AAV=((maksiumum arterial çap-bazal arterial çap)/bazal arterial 

çap)x100 

                                          

 

  3.3.İstatiksel Analiz 

      Sağlıklı insan popülasyonuna ilişkin  enerji içeceklerinin endotel 

fonksiyonuna akut etkisini araştırmak amacıyla yapılan araştırmamızda , enerji 

içeceği içmeden önceki arter çapında gözlenen artış yüzdesi ile içtikten sonra 

gözlenen artış yüzde ortalamaları arasındaki yaklaşık  %3’lük farkı anlamlı 

bulabilecek örneklem büyüklüğü, 0.05 yanılma düzeyi ve minimum %80 güç 

için 23 kişi olarak hesaplanmıştır. 

      Çalışmada elde edilen verilerin değerlendirilmesi amacıyla SPSS 15 (for 

Windows) paket programı kullanıldı ve p < 0.05 değerler  anlamlı olarak kabul 

edildi . Aynı kişilere ilişkin ölçümler arasındaki farklılığın araştırılması 

amacıyla farklara ilişkin dağılımın normal dağılıma uyumu kontrol edilerek 

(Shapiro Wilk testi) sonrasında bağımlı örneklerde t testi ya da parametrik 

olmayan karşılığı kullanıldı. Çalışmanın veri toplama aşamasında elde edilen 

sosyo-demografik özelliklere göre karşılaştırılması amacıyla ise bağımsız grup 

sayısına göre Student’s t testi ve/veya tek yönlü varyans analizi tekniklerinin 

kullanılması planlandı. Sonuçların özetlenmesi amacıyla, sürekli veriler için 

ortanca (minimum-maksimum) ve/veya ortalama ± standart sapma, kategorik 

değişkenler için ise yüzdelikler ve frekans dağılımları kullanıldı.      
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4.BULGULAR 

 

4.1.Genel Özellikler 

       Sağlıklı gönüllülerde enerji içeceklerinin endotel fonksiyonuna akut 

etkilerinin araştırıldığı  istatiksel olarak  anlamlı sonuç alınması için en az 23 

bireyin gerektiği bu çalışmada 30 sağlıklı gönüllü değerlendirildi. Çalışmaya 

alınan gönüllüler Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Kardiyoloji Ana Bilim 

Dalında görev yapmakta olan sağlık çalışanları ve temizlik personelleri, ve 

hasta bakıcılarıydı. Ölçümler alınmadan önce tüm demografik ve 

antropometrik ölçümler (yaş,cinsiyet,boy, kilo) alındı. 

      Araştırmaya katılan bireylerin %50’i kadın,%50’i erkek olup yaş olarak en 

genç gönüllü 19,en yaşlı birey ise 46 yaşında idi. Katılımcıların vücut kitle 

indeks (VKİ) değerleri 24,2±5,3kg/m², bazal sistolik basınçları 111±11,4 

mmHg ,diastolik kan basınçları 72,3±7,9mmHg, kalp hızları 72,6±9,5 

atım/dakika  idi. 

 

4.2.Enerji İçeceklerinin Tüketimi Sonrası Bulgular 

      Sağlıklı Gönüllülerde uygun koşullarda AAV ile ilgili ölçümler 355 ml 

enerji içeceği içilmesi öncesi ve 60 dakika sonrası yapıldı. Gönüllülerin enerji 

içeceği öncesi ve sonrası  sistolik kan basıncı, diastolik kan basıncı, kalp hızı, 

bazal arterial  çap, bazal kan akım hızı, ve oklüzyon sonrası maksimum çapa 

ulaşma süreleri (tmaks) değerlendirildi. Enerji içeceği öncesi ve sonrası sistolik 

kan basınçları , diyatolik kan basınçları, ya da kalp hızları arasında  anlamlı 

fark izlenmedi (Tablo 4.1.).  Enerji içeceği öncesi ve sonrası gerçekleştirilen  

AAV ölçümlerinden bazal arterial çaplar arasında yapılan karşılaştırmada 

anlamlı farklılık izlenmemiştir (EİÖ bazal AÇ ortalaması:3,72±0,7mm; EİS 

bazal AÇ ortalaması:3,76±0,6 p değeri 0,24). Bazal akımlar arasındakı 

karşılaştırmada da (EİÖ bazal akım hızı: 20,69±24,9 cm/san;EİS bazal akım 

hızı:18,8±20,4 cm/cm; p değeri 0,49) istatiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

Enerji içeceği öncesi ve sonrası sistolik kan basıncı ,diastolik kan basıncı , ve 

kalp hızı ölçümleri tablo 4.1.’de özetlenmiştir. 
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Tablo 4.1. Enerji içeceği öncesi ve sonrası SKB, DKB ve kalp hızı değerleri 

 

 EİÖ EİS P  

SKB (mmHg) 111±11,5 114±12,9 0,59 

DKB (mmHg) 72±7,9 73±8 0,71 

Kalp 

hızı(atım/dak) 

72,7±9,5 70,4±9,7 0,056 

 

EİÖ:Enerji İçeceği Öncesi; EİS:Enerji İçeceği Sonrası; SKB:Sistolik Kan 

Basıncı; DKB:Diyastolik Kan Basıncı;  

 

 

Oklüzyon öncesi ve  sonrası brakial arterin maksimal arterial çapın zamana 

göre değişimi Şekil 4.1.’de gösterilmiştir. 

 

 

 

 

Şekil 4.1. Bazal ve Enerji içeceği sonrası arterial çap (AÇ) ölçümlerinin 

zamana göre değişimleri. 
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      Şekil 4.1’de görüldüğü üzre AAV ölçümleri sırasında  enerji içeceği öncesi 

ve sonrası arterial çaplar 75. Saniye ölçümlerinde pik yapmaktadırlar. Enerji 

içeceği öncesi arterial çap artışı daha hızlı bir çıkış yapmaktadır, fakat  

ölçümlerde devamlılık olmadığından enerji içeceği sonrası arterial çap artışında 

gecikmenin istatiksel açıdan değerlendirilmesinin hatalı olacağı düşünüldü. 

Enerji içeceği öncesi ve sonrası ölçümlerde elde edilen hiperemi sonrası 

maksimum değerler arasında küçük bir  fark mevcuttur ancak bu  fark istatiksel 

olarak anlamlı bulunmadı (EİÖ maksimum AÇ:4,07±0,7mm, EİS maksimum 

AÇ:4,06±0,7mm; p değeri 0,79; EİÖ oklüzyon sonrası ilk 15 saniyede kan 

akım hız ortalaması:43,3±30,4cm/san;EİS oklüzyon sonrası ilk 15 saniyede kan 

akım hız ortalaması:42,3±31,4cm/san; p değeri:0,66).  
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4.3. Enerji İçeceği Öncesi ve Sonrası  %AAV  Değerlerinin 

Karşılaştırılması 

      Araştırmamız  enerji içeceklerinin  %AAV değerlerini etkileyebileceği 

düşünülerek tasarlanmıştı. %AAV bazal arter çapı  ve maksimum dilatasyon 

sonrası çap arasındakı farkın , bazal çapa oranlanması sonucu elde edilen değer 

olup enerji içeceği öncesi ve sonrası değerler karşılaştırıldı. 

Tablo 4.2’de görüldüğü gibi  sayısal olarak enerji içeceği sonrası ortalama 

%AAV değeri enerji içeceği öncesi ortalama %AAV değerinden daha düşük 

bulunmuştur. Aradaki  fark (%AAV farkı) %1,58 olarak tespit edildi, ancak  p 

değeri 0,176 olarak istatiksel olarak anlamlı saptanmadı. 

 

Tablo 4.2. Enerji içeceği öncesi ve sonrası sayısal ölçümler ve p değerleri 

 

 EİÖ EİS P 

Bazal çap(mm) 3,72±0,7 3,75±0,6 0,24 

Bazal 

hız(cm/san) 

28,9±24,9 18,8±20,4 0,45 

İlk 15 saniye 

hız (cm/san) 

43,3±30,4 42,3±31,4 0,66 

Pik AÇ(mm)     4,07±0,7 4,06±0,7 0,79 

%AAV        9,2±4,6      8,1±4,7 0,176 

 

EİÖ:Enerji İçeceği Öncesi; Enerji İçeceği Sonrası; AÇ:Arteriyel Çap 
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4.4. Alt  Gruplar Arasında Enerji İçeceği Öncesi ve Sonrası Değerlerin  

Karşılaştırılması 

      Alt  gruplar arasında da enerji içeceği öncesi ve sonrası  değerler yüzde 

değişim olarak karşılaştırıldı.Yüzde değişimler aşağıdaki formülle  hesaplandı: 

 

YD= enerji içeceği sonrası değerler-enerji içeceği öncesi değerler / 

enerji  içeceği öncesi değerler 

 

Bu gruplar kadın ve erkek, hayatında hiç enerji içeceği tüketmeyen( hayatında 

çok nadir kullananlar bu gruba dahil) ve çok sık tüketen( en az ayda iki kez), 

orta derecede sigara içiciler ve hiç sigara içmeyenler olarak randomize 

edilmişti. 

      Çalışmaya katılan gönüllülerden 15’i kadın, 15’i erkek olarak alınmıştı. 

Tüm değerler yüzde değişim olarak enerji içeceği öncesi ve sonrası 

karşılaştırıldı.Enerji içeceği sonrası sistolik basınç yüzde değişimleri 

erkeklerde  sayısal olarak hafif azalmış olarak, kadınlarda sistolik basınç yüzde 

değişimleri  hafif artmış olarak kaydedildi fakat bu fark istatiksel olarak 

anlamlı saptanmadı (EİS erkeklerde ortalama SB %1,7 azalmış, kadınlarda 

ortalama SB %8 artmış ;  p değeri 0,056). Enerji içeceği öncesi ve sonrası bazal 

kan akım hızlarının yüzde değişimi erkeklerde aynı şekilde azalma 

kaydedilirken, kadınlarda artış saptanmış (EİS erkeklerde bazal kan akım hızı 

%0,26 azalmiş;kadınlarda %3 artmış;  p değeri 0,026) ve bu fark  istatiksel 

olarak anlamlı saptanmıştır. Enerji içeceği öncesi ve sonrası bazal arterial çap 

yüzde değişiminde de aynı şekilde erkeklerde hafif azalarak , kadınlarda artış 

kaydedilmş, ancak bu fark  istatiksel olarak anlamlı saptanmmamıştır (EİS 

erkeklerde bazal AÇ %0,26 azalmış,kadınlarda bazal AÇ %3 artmış ;p değeri 

0,026) 

      Kadın ve erkeklerde enerji içeceği öncesi ve sonrası diastolik kan basınç 

ölçümleri, kalp hızları ve %AAV değerlerinin yüzde değişimleri arasında 

anlamlı farklar saptanmadı. 
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      Diğer alt gruplardakı sistolik kan basınçları, diastolik kan basınçları , kalp 

hızları , bazal kan akım hızları ve %AAV  değerlerinin enerji içecekleri öncesi 

ve sonrası yüzde değişimlerinde  anlamlı farklar saptanmadı. 
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5. TARTIŞMA 

 

      Enerji içeceklerinin  tüketimi özellikle gençler ve sporcular arasında 

giderek artmaktadır. Daha çok yüksek kafein içerikleri ile öne çıkan  enerji 

içecekleri kafeinin yanı sıra, metabolik aktiviteye sahip olabilecek  taurin, 

glukuronolakton, inositol, şeker gibi ek maddeler de içermektedir. Son yıllarda 

enerji içeceklerinin sağlık için sakıncalı olabileceği hakkında haberler ve olgu 

bildirimleri yayınlanmıştır. Aşırı kullanımları ile ilişkilendirilen fatal aritmi ve 

ölüm vakaları da bildirilmiştir(23, 104, 105).  Enerji içeceklerinin genç 

erkeklerde hipertansiyon ve aritmi yapabildiği  gösterilmiştir (106). Bir olgu 

sunumunda 28 yaşında bir erkek yüksek miktarda kafein içeren enerji içeceği 

sonrasında çarpıntı ve akut solunum yetersizliği ile acil servise  başvurmuş, 

supraventriküler  ve ventriküler taşikardisi olduğu saptanan hastanın yapılan  

takibinde reverzibl Takotsubo kardiyomiyopatisi saptanmıştır(107). Enerji 

içeceklerinin hangi mekanizmayla sağlık sorunları yaptığına dair kesin bilgiler 

yoktur, yapılan bazı çalışmalarda enerji içeceği kullanımının kalpte ritm 

üzerine etkilerini araştırılmış, kalp hızını artırdığı gösterilmiştir(4). Buna karşın 

enerji içecekleri ile yapılan ve kalp hızı ve kan basıncında değişiklik 

saptanmayan çeşitli çalışmalar da mevcuttur(108, 109). Bu çalışmaların bir 

kısmında kalp hızı ve kan basıncı ölçümlerin enerji içeceğinden 30-40 dk sonra 

yapıldığı görülmüştür. Daha önce enerji içecekleri ile yapılan çalışmalarda 

genel olarak enerji içeceğinden 1-3 saat sonra ölçümler yapılmıştır(110, 111). 

Grasser ve ark. (9) yaptıkları araştırmada enerji içeceği sonrasında ilk  40 dk 

içinde volüm artışına bağlanan kalp hızında geçici bir düşüş sonrası yaklaşık 

90. dakikada tepe noktasına ulaşan bir artış gözlemlemiş, sistolik ve diyastolik 

kan basınçlarında ise 20. dakikadan sonra başlayan artışların ancak 60. dakika 

sonrası istatistiksel olarak anlam kazandığını göstermişlerdir. Çalışmamızda 

60. dakikadan sonra bakılan sistolik ve diyastolik kan basıncı, ve  kalp hızı 

değerlerinde anlamlı bir fark saptamadık. Bu duruma yol açabilecek çeşitli 

faktörler mevcuttur. Daha önce yapılan çalışmalarda kullanılan enerji 

içecekleri sıklıkla 80-160 mg kafein içermektedir. Yurtdışında enerji içecekleri 
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ile ilgili her hangi bir düzenleme yoktur ve ortalama 320mg/L kafein içerirler. 

Ülkemizdeki enerji içecekleri ise yasal kısıtmalar nedeni ile daha düşük kafein 

içeriğine sahiptir. Bizim incelememiz benzer hacimde daha düşük (53,25 mg ) 

kafein içeren enerji içeceği ile yapılmıştır. Kafeinin yanı sıra yasal 

kısıtlamalara bağlı olarak içeriklerindeki taurin oranları da ülkemizde daha 

düşüktür. Örneğin Grasser ve arkadaşlarının (9) yaptığı daha önce 

bahsettiğimiz çalışmada gönüllülere 114 mg kafeine eşdeğer 355ml 1 kutu 

enerji içeceği verilmiştir ki bu düzey bizim çalışmamızdaki kafein miktarının 

yaklaşık iki katı kadardır. Ayrıca 200-300 mg gibi ortalama dozlarda akut 

kafein kullanımının  kalp hızını düşürdüğü de bildirilmektedir(112). Gerçekte 

enerji içeceklerinde kafeinin yanı sıra başka içerikler de olması enerji 

içeceklerine farklı yanıta sebep olabilir. Ayrıca kafein araştrımalarında kafein 

sıklıkla kahve ya da saf kafein olarak tüketilmiştir. Kahve içeriğindeki 

antioksidanlar kafeinin olumsuz etkilerini nötrleyebilir. Hem kafein hem de 

enerji içecekleri ile yapılan çoğu çalışma kan basıncında artış 

göstermektedir(105, 113, 114).Bizim çalışmamızdaki enerji içeceği öncesi ve 

sonrası kan basınçlarındakı fark olmayışını kafein miktarının daha düşük 

olmasına bağlayabiliriz. Her nekadar daha önceki araştırmalar ışığında enerji 

içeceklerinin kan basıncı üzerine etkilerinin 1. saatten sonra anlamlı olarak 

değerlendirilebileceği düşünülerek ölçüm saati olarak 60. dakika seçilmişse de 

bu kesitsel ölçüm kan basıncı üzerine maksimum etkinin oluştuğu saatten 

önceye denk gelmiş olabilir ve bu nedenle de gerçek etkiyi yansıtmıyor 

olabilir.  

       Erkek ve kadınların karşılaştırmasında kadınlarda enerji içecekleri sonrası 

sistolik kan basınçlarında erkeklere oranla  yüzde değişim olarak istatiksel 

olarak anlamlı olmayan hafif yükseklik kaydedildi. Bu değişim hormonlarla 

ilgili olabileceği gibi kadın gönüllülerin kiloları daha düşük olduğundan kilo 

başına tüketilen kafein, taurin, şeker gibi etkin maddelerin daha yüksek 

konsantrasyonda olmasına da bağlı olabilir. 

      Enerji içeceklerinin endotel fonksiyonuna akut etkilerini araştırma amacı 

ile yaptığımız  araştırmada enerji içeceği öncesi ve sonrası değerlendirmelerde 

bazal damar çapı ve akım ile oklüzif hiperemi sonrası damar çapı ve akım 
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arasında bir fark izlemedik. Yine endotel fonksiyonlarının temel göstergesi 

olan  %AAV ölçümleri arasında da istatistiksel olarak anlamlı  bir fark 

gözlenmedi .   

      Grasser ve ark.(9) ise 25 sağlıklı gönüllüde enerji içeceklerinin  kardiyo ve 

serebrovasküler etkilerini incelemek üzere impedans kardiyografi ve 

transkraniyel doppler ultrasonografi kullanmıştır. Aynı araştırmada iontoforez 

ve lazer akım Doppler ile mikrovasküler endotel fonksiyonları 

değerlendirilmiş,  enerji içeceklerinin periferik vaskuler rezistansta  anlamlı 

artış saptanmamasına karşın negatif hemodinamik profil ve serebrovaskuler 

dolaşım bozukluğu yaptığı gösterilmiştir. Enerji içeceği sonrası asetilkoline 

bağlı vazodilatasyonda artış gözlenmiştir ve araştırmacılar bu bulgularla enerji 

içeceklerinin negatif hemodinamik bulgularının endotel disfonksiyonuna 

atfededilemeyeceği yorumunu yapmışlardır. Worthley ve ark.(115) 50 sağlıklı 

gönüllüde kafein  içeren enerji içeceklerinin akut dönemde trombosit 

fonksiyonları ve  endotel fonksiyonları üzerine  olan etkilerini incelemiştir. 

Trombosit fonksiyonları trombositten zengin plazmada adenozindifosfat(ADP) 

bağımlı agregometri ile incelenmiştir. Endotel fonksiyonu ise reaktiv hiperemi 

indeksi(RHİ) ile ifade edilen arterial tonometri ile bakılmıştır.Bu araştırmada  

250 ml  şekersiz, 80 mg kafein , 1000 mg taurin ve 600 mg glukuronolakton 

içeren enerji içeceğinin trombosit agregasyonunu artırdığı ve endotel 

fonksiyonunu anlamlı şekilde bozduğu görülmüştür. Arteriyel tonometri, üst 

kolun kan basıncı manşonu ile şişirilmesi sonrası parmak uçlarında kan akımı 

ölçümleri ile endotel fonksiyonunu değerlendirme yöntemidir. Bu yöntem 

AAV ile mukayesede daha az profesyonellik gerektirir ve hata payı daha düşük 

olduğundan tekrar ölçümlerin yapılması açısından daha makuldür. AAV 

değerlendirmelerinde görüntü kalitesinin iyi düzeyde olması ve tekrar 

ölçümlerin yapılmasında lokalizasyonun değişmemesi güçlük teşkil 

edebilmektedir. Martin ve ark. (116)  304 hasta ile yaptıkları bir çalışmada  

periferal arteriyel tonometri(PAT) ile klasik endotel fonksiyon incelemesi olan 

AAV ve hiperemik pik akım hızı zamanının integrali (VTI) incelemeri 

arasındaki ilişkiyi araştırmışlar ve AT ve VTI sonuçlarını korele bulmuşlardır, 

ancak AAV değerleri ile PAT arasında bir korelasyon saptanmamıştır.  VTI ve 
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PAT teknikleri daha çok mikrovaskuler yatağı değerlendirmektedir.  Aizer ve 

arkadaşlarının çalışması ile birkaç çalışmada PAT ile AAV arasında ilişkinin 

olmadığı yönünde kanıtlar mevcuttur(117, 118). AAV daha geniş çaplı 

arterlerin yanıtlarının araştırılmasında kullanışlı bir teknik olarak görülmüştür. 

Brakial arter gibi orta çaplı arterin vazodilatör yanıtı daha çok NO bağımlı 

olmasına karşın, mikrovasküler yataktakı hiperemik yanıtlar daha kompleks 

olaylara bağlıdır. Mikrovasküler yatakta NO’dan ziyade endotel salınımlı 

hiperpolarizasyon faktörü (EDHF),vazodilatör prostoglandinler,K+ATPkanalı 

ve adenozinin de hiperemik yanıtta önemli rol oynadığı düşünülür  Allan ve 

arkadaşlarının yaptığı başka bir çalışmada 26 periferik arter hastalığı olan  ve 

25 sağlıklı bireylerde yapılan AAV ve PAT ölçümlerinin analizlerinde 

periferik arter hastalarında AAV yanıtının anlamlı olarak düşük olduğu ancak  

RHİ değerlerinin karşılaştırmasında iki grup arasında anlamlı fark 

saptanmadığı gözlenmiştir(117).  AAV ve RHİ sonuçları korele bulunmamıştır. 

Kullanan teknikte farklılık nedeniyle Worthler  ark.(115) sonuçları ile 

araştırmamızdaki sonuçlar arasında farklılık olması muhtemeldir.  

      Bildiğimiz kadarıyla araştırmamız, enerji içeceklerinin endotel 

fonksiyonları üzerine olan etkilerini araştırırken yöntem olarak AAV kullanan 

ilk çalışmadır. Bu güne kadar sadece 47 yaşında sağlıklı bir erkekte yapılan tek 

olguluk bir incelemede   240mg kafein ve 2000mg taurin içeren enerji içeceği 

alımından 50 dakika ve 90 dakika sonra QTc intervalında %5,6 artış ve  

%AAV değerlerinde bazale göre  anlamlı azalma olduğu saptamıştır (8).  

      Kafein içeren enerji içecekleri özellikle egzersiz öncesi tüketildiğinden   

kafeinin egzersiz üzerine etkileri sıklıkla araştırılmıştır. Saf kafein tabletleri ile 

yapılan bir çalışmada PET çalışmaları ile kafein alımı sonrası  istirahatte 

miyokardial  kan dolaşım bozukluğu saptanmadığı halde ,egzersiz sonrası  

istatiksel olarak anlamlı miyokardiyal kan dolaşım bozukluğu saptanmıştır ve 

bunun endotelial fonksiyon bozukluğunun bir göstergesi ve aritmilerin  nedeni 

olabileceği düşünülmüştür(18). 

            Yüksek kafein içeren diğer sık tüketilen içecek olan kahve  ile yapılan 

bir metaanalizde  orta miktarda kahve tüketimi ile kardiyovasküler mortalitenin 

azaldığı gösterilmiştir(119). Yapılan başka bir çalışmada kronik kahve 



35 

 

kullanımının endotelial fonksiyonunu iyi yönde etkilediği sonucuna 

varılmıştır(119). Endotel fonksiyonları üzerine yapılan araştırmalarda kafeinli 

kahve tüketimi ile endotel fonksiyonları bozulurken(16) kafeinsiz kahve 

endotel fonksiyonlarını olumlu yönde etkilemektedir(17). Bu bulgular kahve 

içinde bulunan bitkisel antioksidanların endotel fonksiyonunu olumlu etkilediği 

ancak kafeinin olumsuz etkilerinin bu etkileri nötrlediği şeklinde 

yorumlanabilir. Aynı şekilde bizim araştırmamızda da düşük dozda verilen 

kafeinin etkileri taurin tarafından nötrlenmiş olabilir.                

      AAV değerlerinin karşılaştırılmasında  sayısal olarak  AAV değerlerinde 

enerji içeceği sonrası  %1,58 bir bozulma tespit ettiysek de bu fark istatistiksel 

anlamlılığa ulaşmadı.  %AAV yanıtını  diurnal ritmin de etkileyebileceği bazı 

çalışmalarda gösterilmiştir (120). İki  çalışmada,  sabah, oğlen ve akşam 

saatlerinde %AAV yanıtları karşılaştırılarak, sabah saatlerinde endotel 

fonksiyonunun anlamlı şekilde bozuk olduğu gösterilmiştir(121, 122) ve bunun 

sabah saatlerinde kardiyovasküler olayların pik yapmasının nedeni olabileceği 

düşünülmüştür. Bu verilere dayanarak ölçümlerin  günün aynı saatlerinde  

yapılması önerilir. Fakat bizim çalışmamızın enerji içeceği öncesi ve sonrası 

ölçümlerinin yapılması, ve ölçümlerin her hasta için aynı günde yapılması , 

enerji içecekleri öncesi ölçümlerinin sabah saatlerine enerji içecekleri sonrası 

ölçümlerinin  öğlen saatlerine (bazal ölçümler alınmış, sonra personelin uygun 

saatinde 20 dakika  enerji içeceği içirilerek  60 dakika sonra ölçümler  

tekrarlanmış)  denk gelmesine  neden olmuştur. Bu da enerji içecekleri sonrası  

olan AAV yanıtlarının kontrol edilemeyen bu faktör nedeni ile farklı çıkmasına 

neden olabilir.   Araştırmamızda kadınlarda enerji içecekleri sonrası bazal kan 

akım hızlarında ve bazal arter çapı  yüzde değişiminde istatiksel olarak  anlamlı 

olan artış saptanmış aynı değerlerde erkeklerde istatiksel olarak anlamlı 

olmayan azalma saptanmıştır. Premenopozal kadınlarda estrojenlerin kan 

basıncı  regülasyonu ve kardiovasküler hastalıklara karşı koruyucu etkisi 

olduğu düşünülmektedir(123, 124). Enerji içeceklerine karşı erkeklerle 

karşılaştırılırken kan basıncı ; bazal kan akım ve arter çapı değişimininde 

artışın hormonlarla ilgili olduğu düşünülebilir. Diğer taraftan arter çapı 
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ölçümleri otomatik değil  manuel olarak yapıldığından daha küçük çaplı 

arterlere sahip olan kadınlarda ölçüm hatasına yol açmış olabilir.   

Son yıllarda AAV analizlerinde ortalama kan akım hızının damar çapına 

oranının (shear rate),ve bu ölçümlerin zamana göre değişiminin  yaptığı eğri 

altında kalan alanın(area under curve) ölçümlere eklenmesi ve bulguların buna 

göre düzeltildikten sonra tartışılmasının daha uygun olduğu söylenmektedir.

Fakat bu  hesaplamalar ölçümlerde süreklilik gerektirir. Bizim çalışmamızda  

ölçümlerde teknik olarak süreklilik olmadığından bu hesaplamalar yapılamadı . 

Sürekli kayıt alınarak shear rate ve eğri altında kalan alan hesaplanabilse idi 

daha farklı sonuçlar elde edilebilirdi. 
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6.SONUÇLAR 

 

      Sağlıklı gönüllülerde enerji içeceklerinin endotel fonksiyonuna akut 

etkisini incelediğimiz çalışmamızda 30 sağlıklı gönüllünün enerji içeceği 

öncesi ve sonrası kan basıncı , kalp hızları ve %AAV  yanıtı için gerekli olan 

ölçümler yapıldı. Enerji içecekleri öncesi ve sonrası kan basıncı, kalp hızları  

değerlerinin karşılaştırmasında istatiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. Enerji 

içecği öncesi ve sonrası % AAV yanıtı karşılaştırmasında enerji içeceği sonrası 

%AAV yanıtında  %1,58 lik bir düşüş  bulunmasına rağmen istatiksel olarak 

anlamlı saptanmadı. 

      Sonuç olarak piyasada mevcut olan 355 ml’lik 53,5 mg kafein içeren 1 kutu 

enerji içeceği sağlıklı gönüllerde endotel fonksiyonunu, kan basıncı ve kalp 

hızı değerlerini akut olarak etkilemediğini saptadık. Erkeklerde ve kadınlarda 

bazal kan akım hız ve arterial yüzde değişimleri olarak enerji içeceklerinin 

içeriklerine karşı daha keskin tepki verişinin hormonal dengelere 

bağlanabileceğini düşündük. 
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ÖZET 

 

Sağlıklı Gönüllülerde Enerji İçeceklerinin Endotel Fonksiyonuna Akut 

Etkisi 

          Amaç: Başta gençler olmak üzere toplum genelinde enerji içeceği 

kullanımı hızlı bir şekilde artmaktadır. Ancak enerji içeceklerinin sağlık 

üzerine etkileri tam olarak bilinmemektedir. Çalışmamızı enerji içeceklerinin 

akım aracılı vazodilatasyon (AAV) yanıtı ile endotel disfonksiyonuna akut 

etkilerinin araştırılması amacıyla tasarladık.           

Materyal-Metod: Araştırmamıza bilinen hastalığı olmayan  19 ile 46 yaş 

arasında sağlıklı 15 erkek ve 15 kadın gönüllü alındı.Gönüllülerin uygun 

hazırlığını takiben ,aynı gün içerisinde enerji içeceği öncesi kan basıncı, kalp 

hızları ,ve %AAV yanıtları değerlendirildi.Sonrasında 20 dakika içinde 

355ml’lik metal kutuda enerji içeceği  20 dakikada içirildi. İçecek bitiminden 

60 dakika sonrasında tekrar kan basıncı, kalp hızları, ve %AAV yanıtları 

değerlendirilerek karşılaştırmak için kaydedildi. 

          Bulgular:Enerji içecekleri öncesi ve sonrası sistolik kan 

basınçları(111±11,5; 114±12,9; p=0,59), diastolik kan basınçları(72±7,9; 73±8; 

p=0,71),kalp hızları (72,7±9,5; 70,4±9,7; p=0,056),bazal arterial çaplar    

(3,7±0,7; 3,8±0,6; p=0,24) arasında istatiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı.Enerji içecekleri öncesi ve sonrası bazal kan akım hızları 

arasındakı karşılaştırmada anlamlı farklılık izlenmedi (28,9±24,9; 26±20,4; 

p=0,49).Enerji içeceği öncesi ve sonrası %AAV yanıtının karşılaştırılmasında  

enerji içeceği sonrası sayısal olarak daha düşük %AAV  yanıtı bulundu, arada 

%1,58 fark tespit edildi,  fakat bu  sonuç istatiksel olarak anlamlı 

saptanmadı(9,7±4,6; 8,1±4,7; p=0,176). 

          Sonuç:Türkiyede mevcut olan 355ml’lik 53,25mg kafein içeren 1 kutu 

enerji içeceği sağlıklı gönüllerde endotel fonksiyonunu ,kan basıncı ve kalp 

hızı değerlerini akut olarak etkilememektedir. 

Anahtar Kelimeler: Enerji içecekleri,endotel disfonksiyonu, akım aracılı 

vazodilatasyon 
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SUMMARY 

 

Effects of Energy Drinks on Endothelial Function in Healthy Volunteers 

          Objective: Energy drink consumption is increasing among the 

population , especially among adolescents and  young adults. The health effects 

of energy drinks are unknown. This study investigates the effects of energy 

drinks on endothelial functions assessed by flow mediated dilation (FMD) of 

the brachial artery.  

         Material and Methods: 30 healthy volunteers (15 male, 15 female) 

aging 19 to 46 years were included in the study. Demographic variables, 

baseline heart rate and blood pressures were recorded. Flow mediated dilation 

measurements of the brachial artery were performed and recorded per protocol. 

%FMD values were calculated. The volunteers were asked to drink 355 ml of 

energy drinks containing 53,25 mg caffeine after baseline measurements, and 

all measurements were repeated 60 minutes later.Baseline and post energy 

drink values were compared 

          Results: Systolic blood pressure (111±11,5; 114±12,9; p=0,59; p=0,59), 

diastolic blood pressure (72±7,9; 73±8; p=0,71), and heart rate values 

(72,7±9,5; 70,4±9,7; p=0,056)  were similar bepafe and after energy drinks. 

Basal arterial diameters (3,7±0,7; 3,8±0,6; p=0,24) and basal blood velocities 

(28,9±24,9; 26±20,4; p=0,49) also did not change after energy drink 

consumption. %FMD levels were %1,58 lower after energy drink consumption 

but the difference did not reach statistical significance (9,7±4,6; 8,1±4,7; 

p=0,176)., 

          Conclusion: Energy drinks containing 53,25 mg of caffeine/355 ml can 

did not have any influence on blood pressure, heart rate or endothelial 

functions in healthy volunteers. 

Key Words:Energy drinks,endothelial dysfunction,flow-mediated dilation  
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